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研究成果の概要（和文）：根治的強度変調放射線治療を行った頭頸部癌患者40名について、治療前と終了後1・
3・6・12か月時点にQOL質問票と味覚検査（甘・塩・酸・苦・うま味）により主観的および客観的な味覚障害を
評価した。治療後１か月で主観的・客観的味覚障害を認めた患者の割合は83％、60％であった。治療後6か月以
降に客観的味覚障害を認めた患者の割合は63%であった。5つの味質の中ではうま味の低下が最も高頻度であっ
た。QOL尺度のうち全般的QOLおよび食欲低下と、うま味の低下との間に相関を認めた。味蕾を有する臓器（舌・
口蓋・喉頭蓋・咽頭上部・咽頭下部）の平均線量と味覚障害との間に有意な関連は認めなかった。

研究成果の概要（英文）：Forty patients with head and neck cancer who underwent radical 
intensity-modulated radiation therapy were evaluated for subjective and objective taste impairment 
using a QOL questionnaire and taste tests (sweet, salt, acid, bitter, and umami) before treatment 
and at 1, 3, 6, and 12 months after completion. The proportion of patients with subjective and 
objective taste impairment 1 month after treatment was 83% and 60%, respectively. Among the five 
taste qualities, the most frequent was a decrease in umami, and a correlation was found between the 
QOL scales (Global health status/QOL and Appetite loss) and a decrease in umami. No significant 
association was found between the mean dose to organs with taste buds (tongue, palate, supraglottis,
 supra- and inferior pharynx) and taste impairment.

研究分野： 放射線腫瘍学

キーワード： 頭頸部癌　放射線治療　味覚障害

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
味覚障害は頭頸部癌患者に対する放射線治療後の副作用の一つであり、治療後の患者のQOLを大きく損なう。第
５の味覚であるうま味は日本人において特に重要と考えられるが、これまでうま味に関する報告は少なかった。
本研究では、味覚のうちうま味の障害が最も顕著であり、QOLとの相関があること、さらに患者の自覚のないう
ま味障害も多く存在することがわかった。この知見が放射線治療後の患者のQOL向上や食事の工夫に応用できる
可能性がある。一方で、正常臓器の線量と味覚障害との関連は本研究では明らかにならなかった。味覚障害を低
減する照射方法の開発は今後の課題である。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
（１）頭頸部癌に対する放射線治療 
頭頸部癌における放射線治療は、集学的治療の 1 つとして重要な役割を担っている。根治的

放射線治療は機能温存・整容性温存が可能であり、薬物療法併用または単独で用いられる。頭頸
部癌はリンパ節転移の頻度が高いため、病変と予防リンパ節領域を含めた照射範囲は上頸部か
ら下頸部まで広範囲に及ぶことが多い。従来法の放射線治療（三次元原体照射）では、口腔・唾
液腺・咽頭収縮筋など正常なリスク臓器（organ at risk: OAR）にも一様に高線量の放射線が照
射されるため、有害事象を低く抑えることが困難であった。中でも唾液分泌障害と味覚障害は、
広範囲に照射された場合は治療早期からほぼ全例に生じ、治療後もしばしば継続するため、患者
の生活の質（quality of life: QOL）を大きく損なう。近年急速に普及している強度変調放射線治
療（intensity-modulated radiotherapy: IMRT）は、コンピュータ制御を用いて複雑な形状のタ
ーゲットに対して自在に線量分布を調節できる高精度放射線照射法である。IMRT の治療計画
では、ターゲットと OAR の線量や体積のパラメータを設定し最適化計算を行うことで、腫瘍に
対する高線量を保ちつつ、近傍の OAR の線量を低減することが可能になる。 

 
（２）放射線治療後の味覚障害 
 放射線治療を受けた頭頸部癌患者の 85-95%に味覚障害が発生すると報告されている[①, ②]。
放射線治療後の味覚障害は 6-12 ヵ月で回復するとされるが[③]、軽度な味覚障害は照射後 1-2
年以上たっても持続することが多い[④]。放射線治療後の味覚障害のメカニズムの 1 つに味覚受
容器である味蕾の障害が挙げられる。味蕾は舌、軟口蓋、咽頭、喉頭、上部食道、頬粘膜などに
分布しており[③, ⑤]、これらリスク臓器の線量体積指標と味覚障害の関連がこれまでいくつか
報告されている。脳腫瘍の放射線治療における上咽頭への線量[⑥]や頭頸部癌での舌への線量
[⑦]が増加すると味覚障害の頻度が増えるとされる。また、照射される舌の体積が大きいと味覚
障害の回復が遅くなるという報告もある[②]。これらはいずれも、従来の放射線照射法（三次元
照射法）での報告であり、頭頸部癌の IMRT については未だほとんど報告がない。また、唾液
は味物質を溶解し味蕾に運ぶ役割を果たしているため、放射線治療後の口腔乾燥も味覚障害に
影響すると考えられるが、唾液量や耳下腺の線量と味覚障害に有意な関連が見られなかったと
する報告もある[⑧, ⑨] 
味覚は従来、甘味・塩味・苦味・酸味の 4 基本味質からなるとされてきたが、近年味蕾の感覚

細胞にグルタミン酸受容体が発見され、「うま味（umami）」が第 5 の味覚として注目されてい
る[⑩,⑪]。放射線治療による味覚障害についての既報告の多くは Patients Reported Outcome 
（PRO：患者報告アウトカム）による全般的な味覚障害の評価であり、味質ごとに評価した研究
は少ない。4 味質の中では、苦味と塩味は甘味と酸味より放射線治療による障害を受けやすいと
される[④]。また、うま味は他の 4 味質より早期から障害されるとされる[⑫]。 
 
２．研究の目的 
本研究の主要目的は、頭頸部癌患者に対する根治目的の IMRT 後の味覚障害を主観的・客観的

に評価することである。また、副次目的は、頭頸部癌患者に対する IMRT 後の味覚障害が QOL
に与える影響を評価すること、頭頸部癌患者に対する IMRT 後の味覚障害とリスク臓器の線量
体積指標との関連を明らかにすることである。 
 
３．研究の方法 
研究代表者の所属施設において倫理委員会の承認を得た

うえで、前向き観察研究を行った。同施設で IMRT による根
治的治療を行った頭頸部癌患者 40 例を対象とし、治療開始
前と終了後 1・3・6・12 か月時点で味覚検査、唾液量測定、
QOL 質問票調査（EORTC QLQ-C30、H＆N35）を実施した。味
覚検査は甘味・塩味・酸味・苦味・うま味の 5つの味質につ
いてそれぞれ 5 段階の濃度の溶液(低濃度から順に
1,2,3,4,5)を用いた全口腔法で行い、正答した最低濃度を
スコアとした。濃度 5でも正答できなかった場合はスコア 6
とした。各味質についてスコア 4 以上の場合を客観的な味
覚障害と定義した。 
IMRT における味覚障害に関する OAR については、舌・口

蓋・咽頭上部・咽頭下部～頸部食道・声門上喉頭をコンツー
ルし、それぞれの平均線量(Dmean)を算出した。舌について
は既報告[⑬]に基づき味蕾を有する粘膜部分をコンツール
した（図１）。各 OAR の平均線量と味覚障害との関係をロジ
スティック回帰分析で解析した。QOL スコアと味覚障害の相関はスピアマンの順位相関行列で分

図１ 味覚障害に関わるリス

ク臓器のコンツール 



析を行った。 
 

４．研究成果 
 登録患者 40 例のうち、治療後 6 か月以降の調査ができなかった 5 例を除外した 35 例を解析
対象とした。年齢は 37－83 歳（中央値 67 歳）、男：女＝32:3、原疾患は上咽頭：中咽頭：下咽
頭：喉頭：その他＝3:12:11:6:3 であった。 
（１）味覚障害の評価 
 味覚検査による客観的味覚障害および
QOL 質問票での PRO に基づく中等度味覚障
害の頻度を図 2 に示す。味覚検査ではうま
味の低下の頻度が最も高く、終了後 1 か月
の時点で 83%の患者にうま味の低下がみら
れた。また、治療開始前に PRO では味覚障害
がない、もしくは軽度であるにも関わらず
うま味の認知閾値が上昇している症例が約
4割あった。 
3 か月以降で味覚障害の頻度は低下したが、
63％に症例では 6 か月以降も少なくとも 1 つの
味質で客観的な味覚障害が残存していた。 
 
（２）味覚障害と QOL の相関 
6 か月時点のうま味の閾値スコア

（値が大きいほど味覚障害が高度）と
QOL 尺度の相関を表１に示す。 
う ま 味 閾 値 と Global health 
status/QOLとの間に強い負の相関を、
Appetite loss との間に弱い正の相関
を認めた。うま味閾値と Taste loss、
Social eating、体重増加量との間には明ら
かな相関を認めなかった。 
 
（３）味覚障害とリスク臓器の線量と
の関係 
 6 か月以降の客観的味覚障害とリス
ク臓器の平均線量との関連を表2に示
す。味覚障害とリスク臓器の平均線量
との間に統計学的に有意な関係を認
めなかった。 
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